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บทความทบทวนผู้ป่วย 
(Case review)
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ความสำาเร็จในการรักษาภาวะน้ำาตาลในเลือดต่ำาจาก 
มะเร็งตับด้วยการให้เคมีบำาบัดผ่านทางหลอดเลือดแดง
บทคัดย่อ
	
	 ภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าจากก้อนเนื้องอกที่ไม่ใช่	 Islet	cell	ซึ่งมีความสัมพันธ์กับมะเร็งตับเป็นภาวะที่พบได้ไม่บ่อย 
ในเวชปฏิบัติและมักมีการพยากรณ์โรคที่แย่	 สาเหตุของภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าเกิดจากก้อนเนื้อสร้าง	 insulin-like	
growth	 factor-II	และการใช้น�้าตาลจากก้อนเนื้องอกโดยตรง	มีวิธีการรักษาภาวะดังกล่าวหลายวิธี	 แต่อาจเห็นผลได้ไม่ดี	 
แพทย์ผู ้ให้การรักษาจึงได้รายงานความส�าเร็จในการรักษาภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าในผู ้ป่วยมะเร็งตับตั้งแต่ครั้งแรก 
ของการให้เคมีบ�าบัดผ่านทางหลอดเลือดแดงเพื่อรักษามะเร็งตับ	
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Abstract 
	 Non-Islet	Cell	tumour	hypoglycaemia	associated	with	hepatocellular	carcinoma	is	an	infrequent	
finding	 in	clinical	practice	and	provides	a	worse	prognosis.	The	causes	of	hypoglycaemia	are	tumour	 
production	of	 insulin-like	growth	 factor	 II	and	tumour	uptake	of	glucose.	There	are	many	treatment	 
options	to	control	hypoglycaemia	and	some	are	unsuccessful.	We	thereby	report	a	case	of	hepatocellular	
carcinoma,	 in	which	hypoglycaemia	was	 successfully	controlled	by	a	first	episode	of	 transarterial	 
chemoembolization.
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	 บทนำา
	 ภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าในผู ้ป่วยที่ไม่ได้เป็นโรค 
เบาหวานพบได้ไม่บ่อยในทางเวชปฏิบตั	ิและควรได้รบัการตรวจ 
หาสาเหตุเพ่ิมเติม	สาเหตุหนึ่งของภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าใน
ผู้ป่วยที่ไม่ได้เป็นเบาหวานเกิดจากก้อนเนื้องอกที่ไม่ใช่	 islet	
cell	ซึ่งสามารถสร้าง	insulin-like	growth	factor	ชนิดที่	2	ได1้ 
ก้อนเนื้องอกดังกล่าวมีหลายชนิดรวมทั้งที่เป็นมะเร็งตับ
	 มะเร็งตับท่ีเกิดจากการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบชนิดบ ี
พบได้บ่อยในประเทศไทยซึ่งการรักษามะเร็งตับมีหลายวิธี
ขึ้นอยู่กับระยะของโรค	และโรคร่วมอื่นของผู้ป่วย	มะเร็งตับท่ี
ท�าให้เกิดภาวะน�้าตาลในเลือดต�่ามักมีขนาดใหญ่	อาจมีการ 
กระจายไปที่อวัยวะอื่น	ภาวะน�้าตาลในเลือดต�่ามักรุนแรงและ
เกิดข้ึนซ�้าได้บ่อย2	ซึ่งปัจจุบันยังไม่มีการรักษาแบบใดที่ได ้
ผลดีที่สุดในการควบคุมภาวะน�้าตาลในเลือดต�่า
	 ในรายงานน้ีขอน�าเสนอกรณีผู้ป่วยที่มีภาวะน�้าตาล
ในเลือดต�่าจากมะเร็งตับ	สามารถหายจากภาวะน�้าตาลใน
เลือดต�่าได้จากการให้เคมีบ�าบัดผ่านทางหลอดเลือดแดงไปท่ี
มะเร็งตับ
	 รายงานผู้ป่วย
	 ผู้ป่วยหญิงอายุ	55	ปี	ก่อนหน้านี้แข็งแรงดีมาตลอด	
มาตรวจสุขภาพที่โรงพยาบาลเอกชนแห่งหนึ่งด้วยอาการ 
วิงเวียนศีรษะ	อ่อนเพลีย	ใจสั่น	ก่อนเวลาอาหารเย็นเป็นเวลา	 
2-3	 วัน	และอาการต่างๆ	หายไปเมื่อได้รับประทานอาหาร 
ตรวจระดับน�้าตาลในเลือดหลังอดอาหารข้ามคืนได้	 43 
มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร	 โดยผู้ป่วยมีอาการข้างต้นในเช้าวันที่ 
เจาะเลอืดและหายไปเมือ่ได้ดืม่น�า้หวาน	เมือ่ตรวจเลอืดเพ่ิมเตมิ 
หลังจากทราบผลระดับน�้าตาลในเลือด	พบว่าระดับฮอร์โมน
คอร์ติซอลได้	17.5	มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร	ระดับอินซูลิน	15.18	
pmol/liter	(36-162)	และระดับ	C-peptide	0.053	nmol/liter	
(0.187-1.893)	แพทย์ได้รับไว้รักษาในโรงพยาบาลซ่ึงต่อมา
พบว่าผู้ป่วยมีภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าซ�้าๆ	และต้องควบคุม
ระดับน�้าตาลในเลือดด้วยการให้สารละลายเด็กซ์โตรสทาง
หลอดเลือดด�าตลอดเวลา
	 ผู้ป่วยทราบว่าเป็นพาหะเชื้อไวรัสตับอักเสบชนิดบี
จากการฝากครรภ์เมื่อ	20	ปีที่แล้ว	และไม่เคยได้รับการรักษา	
เน่ืองจากสบายดีมาตลอด	 ไม่เคยเป็นดีซ่านหรือมีประวัติ 
น�้าหนักลด	จากการตรวจร่างกายพบว่าตับโต	แข็ง	และผิว 
ไม่เรียบ	โดยคล�าตับได้ต�่ากว่าชายโครงข้างขวา	10	เซนติเมตร	
เมื่อตรวจด้วยคลื่นเสียงความถี่สูงพบก้อนขนาด	15x10.2x	
12.8	เซนติเมตร	ที่ตับกลีบขวาท้ังด้านหน้าและด้านหลัง	โดย
ไม่พบลักษณะท่ีเข้าได้กับภาวะตับแข็ง	 เมื่อตรวจด้วยการ 
ถ่ายภาพรังสีส่วนตัดโดยอาศัยคอมพิวเตอร์	 (triple-phase 
computerized	tomography)	พบว่าก้อนทีต่บัตดิสไีด้ดใีนระยะ 
ท่ีสีเข้าหลอดเลือดแดงและจางหายไปในระยะที่สีเข้าหลอด 
เลือดด�าซึ่งเข ้าได ้กับมะเร็งตับ	 ดังรูปท่ี	 1	 โดยลักษณะ 
ตบัอ่อนและต่อมหมวกไตทัง้สองข้างเป็นปกต	ิจากผลการตรวจ 
เลือดพบ	HBsAg,	Anti-HBcAg,	และ	Anti-HBeAg	เป็นบวก
ทั้งหมด	ในขณะที่	HBeAg	เป็นลบ	และจ�านวนไวรัสตับอักเสบ
ชนิดบี	เท่ากับ	96,400	IU/ml	ระดับ	alpha-fetoprotien	เท่ากับ	
10,411	 IU/ml	จึงได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งตับจากการ
ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบชนิดบี	 แล้วส่งต่อมารับการรักษาที่ 
โรงพยาบาลศูนย์การแพทย์สมเด็จพระเทพฯ
	 หลังจากได้รับการรักษาด้วยการให้เคมีบ�าบัดผ่าน
ทางหลอดเลือดแดงไปท่ีมะเร็งตับพบว่าภาวะน�้าตาลในเลือด 
ต�่าหายไปอย่างรวดเร็ว	 สามารถหยุดการให้สารละลาย 
เดก็ซ์โตรสทางหลอดเลอืดด�าได้ภายใน	24	ชัว่โมงหลงัการรกัษา 
ข้างต้น	ตามตารางที่	 1	นอกจากนี้	 ผู ้ป่วยได้รับการตรวจ 
เพ่ิมเติมเพ่ือตัดสาเหตุของภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าจากภาวะ
ขาดฮอร์โมนคอร์ติซอล	 (adrenal	 insufficiency)	ด้วยการ
ฉีดฮอร์โมน	corticotropin	 เพ่ือวัดระดับฮอร์โมนคอร์ติซอล
ในเลือดท่ีเวลา	30	และ	60	นาที	พบว่าเท่ากับ	33	และ	36	
มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร	ตามล�าดับ
	 หลังจากได้รับการรักษาด้วยการให้เคมีบ�าบัดผ่าน
ทางหลอดเลือดแดงไปท่ีมะเร็งตับในครั้งแรกไปแล้วเป็นเวลา	
6	เดือน	พบว่าผู้ป่วยไม่มีอาการเนื่องจากภาวะน�้าตาลในเลือด
ต�่าอีกและระดับน�้าตาลในเลือดซึ่งวัดท่ีปลายนิ้วโดยตรวจเอง
ที่บ้าน	พบว่าปกติ	นอกจากนี้	ผู้ป่วยยังได้รับการรักษาด้วยการ
ให้เคมีบ�าบัดผ่านทางหลอดเลือดแดงไปท่ีก้อนมะเร็งตับซ�้า
อีกหลายครั้งร่วมกับการให้ยาฆ่าเชื้อไวรัสตับอักเสบ	Lamivu-
dine
7ความส�าเร็จในการรักษาภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าจากมะเร็งตับ
ด้วยการให้เคมีบ�าบัดผ่านทางหลอดเลือดแดง
	 อภิปรายผล
	 ภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าจากก้อนเน้ืองอกท่ีไม่ใช่	
islet	cell	พบได้ทั้งเนื้องอกธรรมดาและมะเร็ง	โดยมักเป็นชนิด 
mesenchymal	หรือ	epithelial3	 ในผู้ป่วยรายนี้ได้รับการ
วินิจฉัยโรคมะเร็งตับ	อาศัยการวินิจฉัยจากภาพถ่ายรังสีโดย
ไม่จ�าเป็นต้องตรวจทางพยาธิวิทยาซึ่งอ้างตามแนวทางการ
วินิจฉัยตามมาตรฐานสากล4,	5	 ย่ิงไปกว่านั้นการตรวจพบ 
ว่ามีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบชนิดบียังช่วยยืนยันสาเหตุของ
มะเร็งตับว่าเกิดจากการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบชนิดบี
	 อาการของผู ้ป่วยเกิดเนื่องจากการกระตุ ้นระบบ
ประสาทอัตโนมัติชนิด	adrenergic	 ร่วมกับตรวจเลือดพบ
ระดับน�้าตาลในเลือดต�่ากว่า	55	มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร	และ
อาการเหล่าน้ันหายไปเมื่อได้รับการแก้ไขให้ระดับน�้าตาลใน
เลือดสูงขึ้น	เข้าได้กับการวินิจฉัยภาวะน�้าตาลในเลือดต�่า	ตาม
ค�าจ�ากัดความของ	Whipple	(Whipple’s	 triads)6	ซึ่งการเกิด
ภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าในผู้ป่วยที่ไม่ได้เป็นโรคเบาหวาน
พบได้ไม่บ่อยและจ�าเป็นต้องตรวจหาสาเหตุเพ่ิมเติม	จาก
	ก. 	ข. ค.	
รูปที่ 1	แสดงการตรวจด้วยการถ่ายภาพรังสีส่วนตัดโดยอาศัยคอมพิวเตอร์	 (triple-phase	computerized	 tomography)	 
ก.	ระยะก่อนฉีดสารทึบรังสี	ข.	ระยะสารทึบรังสีเข้าหลอดเลือดแดง	ค.	ระยะสารทึบรังสีเข้าหลอดเลือดด�า
ตารางท่ี 1	แสดงความสัมพันธ์ระหว่างเวลา	ระดับน�้าตาลในเลือดปลายน้ิว	และอัตราการให้สารละลายเด็กซ์โตรสทางหลอด
เลือดด�า	ในขณะได้รับการรักษาด้วยการให้เคมีบ�าบัดผ่านทางหลอดเลือดแดงไปที่ก้อนมะเร็งตับ
เวลา ระดับน�้าตาลในเลือดปลายนิ้ว
(มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร)
 5%D/N/2 (มิลลิลิตรต่อชั่วโมง)
02.00 80 80
04.00 60 100
06.00 61 100
09.12	(เริ่มให้เคมีบ�าบัด) 67 100
10.00 108 100
14.00 182 100
18.00 170 100
22.00 181 100
02.00 147 100
06.00 122 ยุติการให้สารละลายน�้าตาล
10.00 191
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ผลการตรวจระดับอินซูลินและ	C-peptide	ในเลือดมีค่าต�่า
มาก	ถึงแม้ช่วงเวลาในการเจาะเลือดจะกระท�าหลังจากทราบ
ผลการตรวจระดับน�้าตาลในเลือดแล้ว	การพบระดับอินซูลิน	
และ	C-peptide	ที่ต�่ายังเป็นการยืนยันว่าผู้ป่วยมีการตอบ
สนองของ	islet	cell	ชนิดเบต้า	(β-cell)	 ท่ีปกติ	 เนื่องจากเมื่อ
ระดับน�้าตาลในเลือดเร่ิมต�่ากว่าปกติ	 ร่างกายจะตอบสนอง
ด้วยการยับย้ังการหลั่งฮอร์โมนอินซูลินเพ่ือป้องกันอันตราย
อันเน่ืองจากน�้าตาลในเลือดต�่า7	ดังนั้น	 ในรายนี้แม้ระดับ 
อินซูลินและ	C-peptide	ต�่าลงแล้วยังมีภาวะน�้าตาลในเลือด
ต�่าแสดงว่าสาเหตุของน�้าตาลในเลือดต�่าไม่ได้เกิดจากการมี
ระดับฮอร์โมนอินซูลินเพ่ิมสูงกว่าปกติ	แต่เกิดจากกลไกอื่น
คือ	การเพิ่มขึ้นของ	insulin-like	growth	factors6	ซึ่งในผู้ป่วย
รายน้ีเราไม่สามารถวัดระดับ	 insulin-like	growth	 factors	
ในเลือดหรือในก้อนมะเร็งได้	แต่การที่ภาวะน�้าตาลในเลือด
ต�่าหายไปหลังจากการรักษาด้วยการให้เคมีบ�าบัดผ่านทาง
หลอดเลือดแดงไปที่ก้อนมะเร็งก็ช่วยสนับสนุนการวินิจฉัย
สาเหตุของภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าว่าเกิดจากก้อนมะเร็งตับ
	 สาเหตุอื่นท่ีเป็นไปได้ที่ท�าให้เกิดภาวะน�้าตาลใน
เลือดต�่าในผู้ป่วยมะเร็งตับ	คือ	ภาวะขาดฮอร์โมนคอร์ติซอล	
(Adrenal	 insufficiency)	จากการกระจายของมะเร็งตับไปที่
ต่อมหมวกไตทั้งสองข้าง	ซึ่งรายน้ีได้รับการตรวจด้วยการฉีด
ฮอร์โมน	corticotropin	เพ่ือกระตุ้นการท�างานของต่อมหมวก
ไต	พบว่ามีการตอบสนองได้ดี	และจากภาพถ่ายรังสีส่วนตัด
โดยอาศัยคอมพิวเตอร์ไม่พบมีก้อนที่ต่อมหมวกไต	ดังนั้น
ภาวะดังกล่าวจึงไม่ใช่สาเหตุของน�้าตาลในเลือดต�่าในรายนี้
	 ภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าจากก้อนเนื้องอกชนิด
มะเร็งตับพบได้ไม่บ่อยทางเวชปฏิบัติ	มีรายงานผู้ป่วยอยู่
จ�านวนหน่ึงเพ่ือรายงานผลส�าเร็จของการแก้ไขภาวะน�้าตาล
ในเลือดต�่าจากมะเร็งตับ	โดยแบ่งตามหลักการรักษาเป็น	2	
กลุ่ม	ได้แก่	การรักษาเพ่ือมุ่งในการควบคุมก้อนมะเร็ง	และ
การรักษาภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าตามอาการ	ส�าหรับการ
รักษาเพ่ือมุ่งในการควบคุมก้อนมะเร็งเป็นหลัก	 โดยทั่วไป
การรักษาด้วยการผ่าตัดเป็นการรักษาที่ท�าให้ผู้ป่วยมีโอกาส
หายขาดจากโรคมะเร็งตับได้	แต่การผ่าตัดในผู้ป่วยมะเร็ง 
ตับที่มาด้วยภาวะน�้าตาลในเลือดต�่ามักท�าได้ยาก	เน่ืองจาก 
ก้อนมักมีขนาดใหญ่และมีการพยากรณ์โรคท่ีเลว8	อย่างไร
ก็ตาม	มีรายงานผู้ป่วยในประเทศญ่ีปุ่นที่สามารถรักษาภาวะ 
น�้าตาลในเลือดต�่าจากมะเร็งตับได้ด้วยวิธีการผ่าตัดก้อน
มะเร็งขนาดใหญ่ออก9	 โดยการศึกษานี้ไม่ได้รายงานถึง 
ผลกระทบของผู้ป่วยหลังจากการผ่าตัดท่ีเหลือเน้ือตับน้อย
ลงมากซึ่งอาจมีความเสี่ยงในการเกิดภาวะตับล้มเหลวได	้
นอกจากนี้	 ยังมีรายงานการรักษาด้วยวิธีอื่นๆ	 ได้แก่	 การ
ฉีดเอทานอลผ่านผิวหนังไปที่ก้อนมะเร็ง	 (Percutaneous	
ethanol	 injection)	การให้เคมีบ�าบัดทางหลอดเลือดด�าท่ัว
ร่างกาย	 (Systemic	chemotherapy)	หรือการรักษาแบบ 
มุ่งเป้า	 (Targeted	 therapy)10-12	ซึ่งท้ังหมดเป็นการรักษา 
เพ่ือมุ่งควบคุมก้อนมะเร็งเป็นหลัก	ส่วนการรักษาตามอาการ
ที่มีรายงาน	 ได้แก่	 การให้ฮอร์โมนสเตียรอยด์	 กลูคากอน	 
และหรือ	growth	hormone13,	14	และบางรายงานมีการรักษา 
ท้ังสองหลักการไปด้วยกัน15,	16	อย่างไรก็ตาม	ผลการรักษา
เหล่านั้นประสบความส�าเร็จในการควบคุมภาวะน�้าตาล 
ในเลือดต�่าได้เพียงบางรายเท่านั้น
	 กลไกท่ีท�าให้เกิดภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าพบว่าเกิด 
จากก้อนเนื้องอกสร้างสาร	 insulin-like	growth	 factor	ชนิด 
ท่ี	 2	 ซึ่งออกฤทธ์ิเหมือนฮอร์โมนอินซูลิน1,	 3,	 17	 ส ่งผลให  ้
กล้ามเนื้อและเนื้อเย่ือไขมันมีการใช้น�้าตาลเพ่ิมขึ้น	การผลิต
น�้าตาลจากตับลดลง	นอกจากนี้	 ยังพบว่าก้อนเน้ืองอกเองก็
มีการใช้น�้าตาลอย่างมากซึ่งมีหลักฐานยืนยันจากการตรวจ
ด้วยวิธี	18F-fluoro-2-deoxy-D-glucose	positron-emission	
tomography18	จากกลไกดังกล่าวจึงท�าให้แพทย์ผู ้ให้การ
รักษาเชื่อว่าการรักษาภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าโดยมุ่งเน้นการ
ควบคุมก้อนมะเร็งน่าจะได้ผลกว่าการรักษาตามอาการ
	 ผู้ป่วยรายนี้ได้รับการรักษาด้วยการให้เคมีบ�าบัด
ผ่านทางหลอดเลือดแดงไปท่ีก้อนมะเร็งตับ	 พบว่าภาวะ
น�้าตาลในเลือดต�่าหายไปอย่างรวดเร็วภายใน	24	ชั่วโมงหลัง
การรักษาครั้งแรก	 โดยผลดังกล่าวใกล้เคียงกับการตัดก้อน
มะเร็งตับออกโดยตรง9	ซึ่งต่างกับรายงานผู้ป่วยท่ีผ่านมาที่
ให้การรักษาด้วยการให้เคมีบ�าบัดผ่านทางหลอดเลือดแดง
เพ่ือควบคุมก้อนมะเร็งต้องกระท�าซ�้ามากกว่า	2-3	ครั้ง	จึง 
จะแก ้ไขภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าได ้ 12,	 15	 ซึ่ งผลส�าเร็จ 
ดงักล่าวทางแพทย์ผูใ้ห้การรกัษาเข้าใจว่าการให้เคมบี�าบดัผ่าน 
ทางหลอดเลือดแดงไปท่ีก้อนมะเร็งโดยตรงจะก่อให้เกิดผล	 
3	ประการ	คือ	ประการที่หน่ึงเป็นการลดการใช้น�้าตาลที่ 
กล้ามเน้ือและเน้ือเยื่อไขมัน	ประการที่สองมีเพ่ิมการสร้าง
น�้าตาลจากตับท่ีปกติ	ซึ่งสองประการแรกเป็นผลจากการลด 
การปลดปล่อยสาร	insulin-like	growth	factor	ชนิดที่	2	จาก
ก้อนมะเร็ง	และประการที่สาม	คือ	การรักษาท่ีท�าให้ก้อน
มะเร็งขาดเลือดซึ่งจะลดการใช้น�้าตาลจากก้อนมะเร็งโดยตรง	
ซึ่งผลท้ังสามประการน้ีเกิดได้รวดเร็วเน่ืองจากการรักษา 
ดังกล่าวท�าให้ก้อนมะเร็งขาดเลือดอย่างเฉียบพลัน
9ความส�าเร็จในการรักษาภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าจากมะเร็งตับ
ด้วยการให้เคมีบ�าบัดผ่านทางหลอดเลือดแดง
	 สรุปผล
	 ภาวะน�า้ตาลในเลอืดต�า่เป็นอาการน�าทีพ่บไม่บ่อยนกั 
ของโรคมะเร็งตับ	การวินิจฉัยภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าจาก
มะเร็งตับ	ต้องตรวจพบก้อนมะเร็งร่วมกับพบระดับอินซูลิน	
และ	C-peptide	ในเลือดต�่า	ระดับ	Insulin-like	growth	factor	
ชนิดท่ี	2	 เพ่ิมสูงขึ้น	ซึ่งในปัจจุบันยังไม่มีการรักษามาตรฐาน
เพ่ือควบคุมภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าจากสาเหตุข้างต้น	และ
ผู้ป่วยมักมีการพยากรณ์โรคท่ีเลว	ในรายงานผู้ป่วยน้ีได้เสนอ
ความส�าเร็จในการควบคุมภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าด้วยการให้
เคมีบ�าบัดผ่านทางหลอดเลือดแดงไปที่ก้อนมะเร็งตับ
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